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WOORD VOORAF 
In het kader van het nationale hennepprogramma vindt onderzoek 
plaats naar de mogelijkheden om hennep te telen en te verwerken tot 
grondstof voor de pulp- en papierindustrie. De aanleiding voor dit onder-
zoek is de toenemende druk op de inkomens van de akkerbouwers, de verza-
digde markten en de noodzaak om het bouwplan te verruimen. 
Het Ministerie van Landbouw, Natuurbeheer en Visserij, het Ministe-
rie van Economische Zaken en de provincies Groningen en Drenthe financie-
ren het onderzoek. De uitvoering van het onderzoek vindt plaats door in-
stituten van de Dienst Landbouwkundig Onderzoek (DLO) en de Landbouwuni-
versiteit Wageningen. 
Met het oog op het onderzoeksprogramma voor een komende fase heeft 
de leiding van het hennepprogramma aan het LEI-DLO gevraagd een verken-
nend onderzoek te doen naar de mogelijkheden om bijprodukten van hennep 
af te zetten, naast het hoofdprodukt "vezel" voor de pulp- en papierin-
dustrie. De toepassingsmogelijkheden vormen één van de criteria om in de 
nog resterende tijd nader onderzoek naar deze optie te doen. 
De (directeur, 
Den Haag, juni 1993 /L.C.\ Zachariasse 

SAMENVATTING 
In 1989 is het nationale hennepprogramma gestart met als doelstel-
ling te bezien onder welke voorwaarden het mogelijk is om hennep te telen 
en te verwerken tot grondstof voor de pulp- en papierindustrie. Uit een 
eerste marktonderzoek is gebleken dat er mogelijkheden zijn voor hennep-
bastvezel in bepaalde marktsegmenten. Dit impliceert dat er een scheiding 
van de twee soorten vezels (namelijk de bastvezel en de houtpijp) die in 
de hennepplant aanwezig zijn, noodzakelijk is. Er komt dus houtpijp vrij, 
die elders toegepast zou kunnen worden. Bovendien zijn er mogelijk inte-
ressante toepassingen voor andere plante-onderdelen. 
In deze notitie wordt een eerste inventarisatie gedaan naar de meest 
reële en al bestaande toepassingen voor de laagmoleculaire inhoudstoffen, 
dat wil zeggen alle niet-vezel-componenten. Het gaat hierbij om een eer-
ste inventarisatie op basis waarvan aanbevelingen zijn gedaan voor ver-
volgonderzoek naar de bijprodukten. 
Aangezien er in het huidige hennepproject nog onvoldoende informatie 
is over de samenstelling van de hennepplant, heeft eerst een literatuur-
studie plaatsgevonden naar de samenstelling. Echter de informatie uit de 
literatuur is beperkt en bovendien niet geheel van toepassing op de ras-
sen die in het Nederlandse hennepproject worden gebruikt. 
Uit de literatuurstudie blijkt dat de groepen die het grootste aan-
deel en/of in de grootste verscheidenheid voorkomen zijn: de cannabino-
iden, de alkaloïden, de terpenen, de vetzuren en de eiwitten. Daarbij 
moet nadrukkelijk worden aangetekend dat dit niet de enige criteria zijn 
voor selectie. Er zijn praktijkvoorbeelden van heel specifieke stoffen 
die, in lage gehaltes aanwezig, een enorme industriële impact hebben, 
juist vanwege die unieke eigenschappen. 
De cannabinoïden krijgen de meeste aandacht van de kant van het on-
derzoek en de industrie. Vooral de typische hennepcannabinoïden, Cannabi-
diol (CBD) en Tetrahydrocannabinol (THC), zijn onderwerp van (chemisch) 
onderzoek en worden gebruikt in de farmacie. 
Ook voor de alkaloïden en de terpenen is interesse, al is die inte-
resse niet toegespitst op de typische hennepinhoudstoffen; hiervoor is 
nog geen toepassing gevonden. Echter de belangstelling voor de alkaloïden 
en terpenen in het algemeen is aanleiding om nader te bezien welke inte-
resse er voor de specifieke hennepinhoudstoffen is. De toepassingsmoge-
lijkheden voor de alkaloïden en terpenen liggen, evenals voor de cannabi-
noïden, in de specialty-fijnchemie. 
Wat betreft de vetzuren in de hennepzaadolie: het vetzuurmengsel uit 
hennep kan gemakkelijk worden geproduceerd langs oleo-chemische weg. Bo-
vendien zijn de afzonderlijke vetzuren weinig specifiek: ze moeten con-
curreren met (laaggeprijsde) commodities, afkomstig van bijprodukten en 
andere plantaardige oliën. Wél zijn er mogelijkheden wanneer de samen-
stelling zodanig is dat ze interessant is als grondstof voor de verven en 
coatings: het linolzuurgehalte zou daartoe tot meer dan tachtig procent 
van het vetzuurmengsel moeten stijgen en het gehalte aan linoleenzuur en 
oliezuur zou drastisch teruggebracht moeten worden. Wanneer dat lukt is 
tegelijkertijd het vraagstuk van de afzet van het resterende schroot in 
de veevoersector aan de orde. De mogelijkheden in deze markt zijn afhan-
kelijk van kwaliteitsaspecten als: energiegehalte, eiwitgehalte, minera-
lengehalte, verteerbaarheid en aanwezigheid van giftige stoffen en daar-
naast de prijs. 
De toepassingen voor de cannabinoïden, alkaloïden en terpenen zijn 
dus eerst in de specialty-fijnchemicaliën te verwachten. Deze markt wordt 
gekenmerkt door produkten met een hoge toegevoegde waarde, waar relatief 
veel R&D-inspanning plaatsheeft, waar de introductie en ontwikkeling van 
een nieuw produkt een langdurig proces is en de contacten tussen de 
marktpartijen intensief zijn. 
De aanbevelingen voor aandachtspunten in het vervolgonderzoek zijn 
de volgende: 
[a] analyse van de meest perspectiefvolle stofklassen/inhoudstoffen van 
de hennepplant; 
[b] (technisch) onderzoek naar de mogelijkheden om én vezel én bijpro-
dukten te produceren en te verwerken; 
[c] lokalisering van de industriële interesse, inventarisatie van de in-
teresse bij de industrie van specialty-fijnchemicaliën naar cannabi-
noïden, alkaloïden en terpenen; 
[d] (fundamenteel technisch) onderzoek naar de mogelijkheid om het ge-
halte aan linolzuur tot hoger dan tachtig procent van het vetzuur-
mengsel te brengen, onder verlaging van de gehalten aan linoleenzuur 
en oliezuur; 
[e] bepaling van de veevoerkwaliteitsfactoren van het schroot dat vrij-
komt bij de verwerking van de olie. 
INLEIDING 
1.1 Aanleiding 
In het nationale hennepprogramma worden de mogelijkheden bezien om 
hennep in Nederland te produceren als grondstof voor de pulp- en papier-
industrie. 
Uit het marktonderzoek eerste-fase komt naar voren dat er mogelijk-
heden zijn voor de afzet van hennepbastvezel in bepaalde marktsegmenten. 
Echter daarbij is een substantiële bijdrage van bijprodukten uit de hen-
nepplant noodzakelijk om te komen tot een rendabel project. Het gaat 
daarbij om twee soorten van bijprodukten: 
[a] de houtpijp, de zeer korte vezel die vrijkomt wanneer gekozen wordt 
voor de optie van gescheiden verpulping en vermarkting van de twee 
soorten van vezels; 
[b] de groep van niet-vezels: de zogenaamde laagmoleculaire componenten; 
hiermee worden bedoeld de componenten met een molecuulgewicht van 
minder dan duizend u. 
In deze notitie wordt de aandacht toegespitst op de tweede soort van 
bijprodukten. Er zijn aanwijzingen dat de in de hennepplant aanwezige 
(unieke) laagmoleculaire componenten gebruikt kunnen worden in de indus-
trie. De hennepplant heeft een aantal unieke laagmoleculaire componenten 
met aangetoonde chemische en fysiologische eigenschappen, welke kunnen 
leiden, en in een aantal gevallen al hebben geleid tot concrete toepas-
singen. Marktonderzoek naar de perspectieven van laagmoleculaire verbin-
dingen kan een aanzet zijn tot een verdere waardering van hennep. 
1.2 Doelstelling 
Het doel van deze notitie is een overzicht te geven van onderzoeks-
thema's die in de vervolgfase van het henneponderzoek (zowel (agro-)tech-
nisch, als markteconomisch) nader aandacht vragen. Dit op basis van de te 
verwachte potenties in de markt. 
1.3 Werkwijze 
Een aantal criteria speelt een rol bij de selectie van onderzoeks-
thema's met het oog op te verwachte toepassingen in de markt, zoals: 
[1] technische criteria: 
[a] gehalte aan gewenste stof; 
[b] gehalte aan nlet-gewenste stof; 
[c] winbaarheid; 
[d] activiteit; 
Genoemde criteria bepalen de winbaarheid en extraheerbaarheid van de 
inhoudstof alsook de activiteit ervan. 
[2] uniekheid, complexiteit; 
[3] aandacht in het wetenschappelijke en/of toegepaste onderzoek; 
[4] al bestaande toepassingen en 
[5] relatie met de vezelproduktie en -winning van hennep. 
Echter er is onvoldoende informatie om op alle criteria te toetsen. 
Bovendien zijn niet alle criteria even diepgaand getoetst: zo zijn - ge-
geven de beperkte tijd - de procesgrenzen met betrekking tot de extractie 
niet in beeld gebracht. 
Een toelichting op het tweede criteriun: In de markt van chemicaliën 
zoekt men naar grondstoffen die voldoen aan de technische eisen die ge-
steld worden aan het eindprodukt tegen zo laag mogelijke kosten. De keus 
is daarbij tussen de natuurlijke component of een (bio)chemisch geprodu-
ceerde variant. Naarmate de verbindingen ingewikkelder en complexer wor-
den is de bedreiging vanuit de synthese kleiner. Immers het is dan veel 
moeilijker om via de synthese-weg de stof "na te maken". De natuur kan de 
stof "op-maat" leveren. 
Wat betreft het vijfde criterium: In deze notitie zal de relatie 
tussen de produktie en winning van de vezel en die van de bijprodukten 
slechts beperkt in beeld worden gebracht. Op dit punt kan bij voorbaat al 
worden geconstateerd dat de primaire keuze voor de vezelproduktie en 
-winning een (sterke) beperking inhoudt voor de produktie en -winning van 
andere bestanddelen. Daarom wordt deze keuze enigszins losgelaten om zó 
juist de andere kant van de hennepplant te benadrukken en vervolgens aan 
te geven welke consequenties het uitbuiten van de toepassingsmogelijkhe-
den heeft voor de invulling van het hennepprogramma en de mogelijkheden 
om aan te sluiten bij de bestaande richting. 
Gegeven bovenstaande criteria is het volgende geïnventariseerd: 
[a] overzicht van de inhoudstoffen die in de hennepplant aanwezig zijn 
1) 2); 
[b] overzicht van de commerciële toepassingen van laagmoleculaire in-
houdstoffen; alsook een overzicht van toepassingen die niet tot een 
commercieel stadium zijn gekomen; 
[c] stand van onderzoek, zowel in de toepassingsfase als fundamenteel 
onderzoek met daaraan gekoppeld: de interesse vanuit de industrie en 
de achterliggende motivatie om onderzoek te verrichten. 
Uit het inzicht in de huidige commerciële toepassingen en de stand 
van onderzoek kan een eerste indicatie worden gegeven van de (potentiële) 
interesse bij de industrie voor de laagmoleculaire inhoudstoffen van hen-
nep. 
Dit onderzoek is gebaseerd op een analyse van de literatuur, indus-
triële data en patentoverzichten. 
1.4 Opbouw van de notitie 
In deze notitie worden de aspecten: samenstelling, chemische eigen-
schappen en mogelijke toepassingen van de verbindingen strikt gescheiden 
besproken, aangezien er niet noodzakelijkerwijze een verband tussen is en 
derhalve de leemten goed in beeld gebracht kunnen worden. In hoofdstuk 
twee wordt de in de literatuur geanalyseerde hennep-inhoudstoffen be-
schreven, gevolgd door een overzicht van het chemisch onderzoek aan deze 
componenten in hoofdstuk drie. De nu bekende toepassingen komen in hoofd-
stuk vier aan de orde, waarna in hoofdstuk vijf enkele kenmerken van de 
markt van deze toepassingen worden geïnventariseerd. Tenslotte worden de 
conclusies in hoofdstuk zes getrokken op basis waarvan de aanbevelingen 
in hoofdstuk zeven zijn gedaan. 
1) De samenstelling van de hennepplant - naar chemische bestanddelen -
is bij het schrijven van de notitie nog niet elders in het programma 
geanalyseerd. Om te komen tot een lijst van toepassingsmogelijkheden 
is de eerste vraag welke bestanddelen het betreft. 
2) Opmerking: de proceskant wordt in deze notitie niet aan de orde ge-
steld. 
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2. SAMENSTELLING VAN LAAGMOLECULAIRE INHOUDSTOFFEN 
2.1 Inleiding 
In dit hoofdstuk wordt een opsomming gegeven van de belangrijkste 
laagmoleculaire inhoudstoffen van Cannabis sativa L. Allereerst wordt in 
paragraaf 2.2 een algemeen overzicht gepresenteerd van de geïdentificeer-
de stofklassen. Daarvan worden enkele verder besproken, in de resterende 
paragrafen, te weten: cannabinoïden, alkaloïden, terpenen, vetzuren en 
aminozuren. Daarbij hebben de volgende selectiecriteria een rol gespeeld: 
[a] De inhoudstoffen zijn karakteristiek, specifiek voor hennep en wor-
den niet of nauwelijks in andere gewassen of planten aangetroffen. 
[b] In de fundamenteel wetenschappelijke literatuur is er aandacht voor 
deze inhoudstoffen. 
[c] Er zijn (al) concrete toepassingen voor deze inhoudstoffen. 
Tenslotte wordt in paragraaf 2.3 per plante-onderdeel de inhoudstof-
fen geïnventariseerd. Dit met het oog op de mogelijkheid om de inhoud-
stoffen te oogsten. In paragraaf 2.4 tenslotte wordt een samenvatting ge-
geven. 
2.2 Inhoudstoffen in de hennepplant 
2.2.1 Overzicht 
De laagmoleculaire inhoudstoffen van Cannabis sativa L. kunnen glo-
baal worden onderverdeeld in een aantal stoftypen (zie figuur 2.1). 
Van dit scala aan stoftypen wordt in het kader van de verwaarding 
van de vezels voor pulp- en papier, het hoofdprodukt bij de hennepteelt, 
de groepen van suikers en afgeleide verbindingen alsook de koolwaterstof-
fen al nader uitgewerkt. Van de overblijvende stoftypen worden de canna-
binoïden, de alkaloïden, de terpenen, de vetzuren en de aminozuren nader 
behandeld. De criteria die zijn gebruikt bij de selectie zijn: 
[a] specifiek voor hennep; 
[b] aandacht (gekregen) in de fundamentele wetenschap of 
[c] al concrete toepassingen. 
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1. Cannabinoïden: totaal 62 bekend 
a. Cannabigerol (CBG) type: 6 bekend 
b. Cannabichromeen (CBC) type: A bekend 
c. Cannabidiol (CBD) type: 7 " 
d. Cannabitriol (CBT) type: 6 " 
e. Cannabinol (CBN) type: 6 " 
f. Cannabielsoin (CBE) type: 3 " 
g. Andere Cannabinoïden: 4 " 
h. A9-Tetrahydrocannabinol (A9-THC) type: 9 " 
i. A8-Tetrahydrocannabinol (A8-THC) type: 2 " 
j. Cannabicyclol (CBL) type: 3 " 
k. Cannabinodiol (CBND) type: 2 " 
1. Gemengd type: 10 " 
2. Alkaloïden: totaal 20 
a. Quarternaire basen: 5 bekend 
b. Amiden: 1 " 
c. Amines: 12 " 
d. Spermidine alkaloïden: 2 " 
3. Aminozuren: 18 bekend 
4. Proteïnen, glycoproteïnen, en enzymen 9 bekend 
5. Suikers en afgeleide verbindingen: totaal 3A bekend 
a. Monosachariden: 13 " 
b. Disachariden: 2 " 
c. Polysacharlden: 5 " 
d. Cyclitolen: 12 " 
e. Aminosuikers: 2 " 
6. Koolwaterstoffen: 50 bekend 
7. Eenvoudige alcoholen: 7 " 
8. " aldehydes: 12 " 
9. " ketonen: 13 " 
10. " zuren: 20 " 
11. Vetzuren: 12 bekend 
12. Eenvoudige esters en lactonen: 13 bekend 
13. Steroiden: 1 bekend 
14. Terpenen: totaal 103 bekend 
a. Monoterpenen: 58 " 
b. Sesquiterpenen: 38 " 
c. Diterpenen: 1 " 
d. Triterpenen: 2 " 
e. Mengsel van terpenoïd-achtige oorsprong: 4 " 
15. Non-cannaboïd fenolen: 20 bekend 
16. Flavanoïdglycosides: 19 bekend 
17. Vitamines: 1 bekend 
18. Pigmenten: 2 bekend 
Figuur 2.1 Chemische verbindingen in Cannabis sativa L 
Bron: Harvey, 1985. 
2.2.2 Cannabinoïden 
In tabel 2.1 is een overzicht gegeven van de aanwezige cannabinoïden 
in hennep. Uit deze tabel blijkt dat er tal van cannabinoïden in hennep 
aanwezig zijn, waarbij vooral de typen CBD en THC specifiek voor hennep 
zijn. 
Eveneens in tabel 2.1 zijn de gehalten aan hennepcannabinoïden opge-
nomen. Voor het Nederlandse hennepprogramma is vooral het vezeltype van 
belang; de gehalten in het druggewas zijn ter vergelijking opgenomen. 
Zoals uit de tabel blijkt verschillen de gehalten van de verschil-
lende cannabinoïden per type hennep. Met name het gehalte aan A-THC en 
dat van CBD. Bovendien lijkt er een relatie tussen beide te bestaan: het 
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A9-THC-gehalte in het vezeltype bedraagt 0,212 en dat van CBD 4,682, ter-
wijl in het drugtype deze gehalte resoluut anders liggen: A9-THC-gehalte 
2,112 en het CBD-gehalte 0,012. Hieruit blijkt dat er een relatie tussen 
beide stoffen in de biosynthese route aanwezig is. Of dit te wijten is 
aan een gereguleerde enzymexpressie of aan een gemodificeerde (onwerk-
zaam) enzym of een andere reden is niet in de literatuur te achterhalen. 
Tabel 2.1 Cannabinoïd gehalte bij drooggewlcht in marihuana, in procent 
Cannabis A8- A9-
preparatie CBDV THCV CBL CBD CBC CBGM THC THC CBG CBN 
Marihuana 
(vezeltype) 0,07 0,02 0,03 4,68 0,47 0,05 0,09 0,21 0,04 0,06 
Marihuana 
(drug type) — 0,03 0,02 0,01 0,15 0,06 0,09 2,11 0,10 1,12 
1. CBDV, cannabidivarin; THCV, tetrahydrocannabivarin; CBL, cannabicy-
clol; CBD, cannabidiol; CBC, cannabichromeen; CBGM, cannabigerolmonome-
thylether; THC, tetrahydrocannabinol; CBG, cannabigerol; CBN, cannabinol. 
Bron: Harvey, 1985. 
NB.: Molecuulstructuren van de genoemde cannabinoïden staan in bijlage 1. 
2.2.3 Alkaloïden 
De alkaloïden van de hennepplant zijn onder te verdelen in quarter-
naire basen, amides, amines en spermidine alkaloïden. Van deze alkaloïden 
zijn de laatstgenoemde het meest interessant: de hennepplant voegt name-
lijk iets specifieks toe aan deze groep van verbinden die overigens ook 
door een aantal andere planten wordt gevormd. Gezien deze eigenschap 
wordt aan deze groep expliciet aandacht besteed: in deze paragraaf en in 
hoofdstuk drie. 
In het algemeen geldt dat het alkaloïd-gehalte in plante-extracten 
zeer laag is, zo ook bij hennep. Alkaloïden zijn secundaire metabolieten 
in de plant. Ze komen in alle cellen, in alle plante-onderdelen voor. 
Onderstaande quarternaire basen, amides, amines zijn gekarakteri-
seerd. 
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H,C^cAcH,N N(CH3)3 
Muscarine 
CT 
I 
CH3 
Trigonelline 
CH3CH2 N(CH3)3 
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Figuur 2.2 Structuren van quaternaire basen, amides en amines 
Bron: Mechoulam, 1988. 
Tot de spermidine alkaloïden behoren de alkaloïden met de volgende 
herkenbare groep: 
rVN* 
'NH»* 
Spermidine 
Figuur 2.3 Spermidine, de basisstructuur van spermidine alkaloïden 
Bron: Metzier, 1977. 
In de volgende figuur zijn de geanalyseerde macrocyclische alkalo-
ïden van Cannabis sativa L. gegeven: 
14 
H
 S",, 
Cannabisativlne 
H OH 
^vL^V^N 
Palustrine: R - H 
Palustridine: R - CHO 
Dihydropalus trine 
Figuur 2.4 Macrocyclische alkaloïden van Cannabis sativa L. 
Bron: Mechoulam, 1988. 
2.2.4 Terpenen 
In tabel 2.2 is de terpeensamenstelling van hennep gegeven, volgens 
Nigam et al. (1965). Uit deze tabel blijkt dat het gehalte aan caryophyl-
Tabel 2.2 Terpeensamenstelling van hennep 
2 l 
a-Pineen 
Campheen 
ß-Pineen 
Myrceen 
a-Terpineen 
Limoneen 
ß-Phellandreen 
y-Terpineen 
p-Cymeen 
Alcohol A 
Linalool oxide 
Sabineenhydraat 
1,3 
0,1 
0,8 
1,3 
0,1 
2,8 
2,7 
1,3 
0,4 
0,2 
0,8 
0,4 
a-Bergamoteen 
Terpineen-4-ol 
ß-Caryophylleen 
ß-Farneseen 
a-Terpineol 
a-Humuleen 
a-Selineen 
Curcumeen 
a,ß-onverzadigd 
Alcohol B 
ß-Caryophylleen 
Onbekend 
keton 
oxide 
5,0 
0,4 
45,7 
5,1 
0,6 
16,0 
8,6 
1,4 
0,2 
1,6 
1,7 
Bron: Nigam et al., 1965. 
NB.: Het is op dit moment nog onduidelijk vanwaar het percentage is geno-
men (gehele plant of plantdeel). Hierop zal in het vervolg onderzoek na-
der worden ingegaan. 
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leen het hoogst is, gevolgd door dat van a-humuleen. Overigens is het van 
belang te wijzen op het feit, dat de referentie dateert uit 1965. Sinds-
dien heeft de spectroscopische analyse-technologie een enorme ontwikke-
ling doorgemaakt en kan aan de volledigheid van deze tabel worden getwij-
feld. In tabel 2.2 van Nigam wordt ten onrechte onderscheid gemaakt tus-
sen a-humuleen en (ß)-caryophylleen. De exocyclische dubbele band van cc-
humuleen kan alleen ontstaan zijn met een momentane ringsluiting tot ß-
caryophylleen. 
De terpenen- en terpenoïden-stofklasse is opgebouwd uit een enorme 
variëteit aan componenten. Het zijn vaak complexe verbindingen (vandaar 
de relatie met de technologie ontwikkeling). 
Terpenen en terpenoïden staan momenteel sterk in de aandacht, vooral 
die terpenen en terpenoïden die historische toepassingen kennen: als 
geur- en smaakstof, als anti-vraatmiddel en in de farmacie. 
Terpenen en terpenoïden worden vaak slechts in een laag gehalte aan-
getroffen en evenals de alkaloïden ook in alle plante-onderdelen. 
2.2.5 Vetzuren 
De vetzuursamenstelling van hennep, hennepzaadolie, is gegeven in 
tabel 2.3. De belangrijkste vetzuren zijn: linolzuur, linoleenzuur en 
oliezuur. Deze vetzuren zijn zeker niet specifiek; ze komen in veel ande-
re zaadoliën ook voor en daar zelfs in hogere gehaltes en/of de oliepro-
duktie van die gewassen is hoger. 
De vetzuursamenstelling van de hennepzaadolie ligt (zeer oppervlak-
kig gezien) tussen die van katoenzaadolie en saffloerolie. Echter met op 
drie punten een (negatief) kwaliteitsverschil: 
[a] Katoenzaadolie bevat ook nog ongeveer 202 palmitinezuur; 
[b] saffloerolie bevat nauwelijks linoleenzuur en 
[c] een laag oliegehalte (Ahmad, 1989). 
In de industrie wordt momenteel gevraagd naar olie die rijk is aan 
linolzuur, maar arm of vrij aan linoleenzuur en oliezuur. Linoleenzuur en 
oliezuur kunnen in verftoepassingen verkleuringen geven en zijn daarmee 
voor die toepassing ongewenst. Wanneer het gehalte aan linolzuur in het 
vetzuurmengsel hoger dan tachtig procent zou zijn, zou het interessant 
kunnen zijn als grondstof voor coatings. De tabel laat echter zien dat 
het linolzuurgehalte "slechts" zestig procent is. Bovendien bevat de olie 
nog bijna negentien procent van het ongewenste linoleenzuur en ruim der-
tien procent van het ongewenste oliezuur. 
Tabel 2.3 Vetzuursamenstelling van hennepzaadolle 
Naam X 
Palmitinezuur 16:0 6,3 
Palmitoliezuur 16:1 0,2 
Stearinezuur 18:0 2,2 
Oliezuur 18:1 13,4 
Linolzuur 18:2 58,0 
Linoleenzuur 18:3 18,6 
Arachinezuur 20:0 0,5 
Eicoseenzuur 20:1 0,3 
Eicosadieenzuur 20:2 0,5 
Beheenzuur 22:0 0,2 
Bron: Piorr et al. 1968. 
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2.2.6 Aminozuren 
2.2.6.1 Aminozuren uit het zaad 
De samenstelling en het gehalte aan aminozuren is van belang wanneer 
de olie uit het zaad wordt verwerkt en vermarkt. Immers bij de oliever-
werking wordt het zaad uitgeperst en blijft het schroot achter dat indien 
er geen afzet voor is als afval vrijkomt en dus een kostenpost vormt voor 
de olieverwerker. 
In tabel 2.4 is van het belangrijkste eiwit in hennepzaad, edistine, 
de aminozuursamenstelling gegeven. 
Tabel 2.4 Aminozuursamenstelling van edistine 
Aminozuur (Z) (Z> 
Asparaginezuur 
Threonine 
Serine 
Glutaminezuur 
Proline 
Glycine 
Alanine 
1/2 Cystine 
Valine 
Methionine 
11,02 
2,81 
4,41 
14,19 
3,31 
3,33 
3,51 
0,86 
3,87 
1,60 
Isoleucine 
Leucine 
Tyrosine 
Tryptophaan 
Phenylalanine 
Lysine 
Histidine 
Ammoniak 
Arginine 
2,88 
4,78 
3,28 
1,46 
3,97 
2,18 
2,57 
2,54 
14,29 
Bron: Stockwell et al., 1964. 
Uit de tabel blijkt dat asparaginezuur, glutaminzuur en arginine de 
belangrijkste aminozuren zijn, met ieder rond de veertien procent. 
Naast Stockwell et al., heeft ook Strzelecki onderzoek naar de ami-
nozuursamenstelling van hennepzaad gedaan, waarbij hij opmerkte dat deze 
nogal met het tijdstip van oogsten fluctueerde. 
2.2.6.2 Aminozuren uit het blad 
Manys en Kasprzak (1969) bekeken hennepblad op zijn voedingswaarde 
voor veevoeder, waarbij het eiwitgehalte en de aminozuursamenstelling de 
belangrijkste parameters zijn: 
[a] het eiwitgehalte van droog hennepblad bedroeg 20Z en 
[b] de aminozuursamenstelling is zoals in tabel 2.5 gegeven. 
Tabel 2.5 Aminozuurgehalte van het hennepblad 
Aminozuur (Z) (Z) 
Asparaginezuur 
Threonine 
Serine 
Glutaminezuur 
Proline 
Glycine 
Alanine 
1/2 Cystine 
Valine 
Methionine 
4,7 
6,2 
1,3 
Isoleucine 
Leucine 
Tyrosine 
Tryptofaan 
Phenylalanine 
Lysine 
Histidine 
Ammoniak 
Arginine 
6,2 
7,3 
2,6 
1,0 
4,1 
5,0 
1,6 
5,3 
Bron: Manys en Kasprzak, 1969. 
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2.3 Inhoudstoffen per plantedeel 
2.3.1 Inhoudstoffen in zaad 
Het zaad bevat zaadolie en het na persing resterende schroot. 
In het zaad zijn onder andere de volgende inhoudstoffen aanwezig: 
[a] vetzuren; 
[b] aminozuren; 
[c] cannabinoïden en 
[d] andere inhoudstoffen 
De vetzuren en aminozuren zijn in paragraaf 2.2.5 en 2.2.6.1 behan-
deld. 
Waar het gaat om de cannabinoïden in het zaad, zijn de volgende ge-
gevens bekend. Onderzoek van Matsunaga (1990) wees uit dat het THC-gehal-
te varieerde van 0,3 mg tot 6,6 mg per honderd gram, terwijl het CBN-ge-
halte varieerde van 0,4 mg tot 0,8 mg per honderd gram. Het gehalte was 
afhankelijk van het gebruikte zaadmateriaal en de teeltomstandigheden. In 
vogelzaad werden de volgende gehalten aangetroffen: THC: 1,8 mg/100 gram, 
CBN: 1,4 mg/100 gram. Overigens: op basis van deze gegevens concludeerde 
de onderzoekers, dat vogel(hennep)zaad in Japan verboden moet worden. 
Het zaad bevat naast de vetzuren, de aminozuren en de cannabinoïden 
de volgende verbindingen: lecithine, cholesterol, phytine, citroenzuur, 
dextrine, saccharose, vitamine Kl en de enzymen emulsine en urease. Ver-
der is N-(p-coumaroyl)tyramine aangetoond en uit hennepzaad geëxtraheerd: 
tien kilogram zaad bevat ongeveer 1,1 gram van deze component (Sakakiba-
ra, 1992). 
2.3.2 Inhoudstoffen in het blad 
In het blad zijn onder andere de volgende inhoudstoffen aanwezig: 
[a] aminozuren; 
[b] cannabinoïden 
[c] andere inhoudstoffen 
De aminozuren zijn in paragraaf 2.2.6.2 aan de orde gekomen. 
Wat betreft de aanwezigheid van cannabinoïden: Vrijwel alle cannabi-
noïden die in hennep aangetroffen zijn, worden bij zaailingen gevonden in 
het blad (Vogelmann, 1988). Tabel 2.6 laat zien dat het dominerende can-
nabinoïd in jonge planten (tot 146 uur) cannabichromeen (CBC) is, terwijl 
tetrahydrocannabinol (THC) domineert in de volwassen planten. 
Overigens: helaas kan de relatie tussen CBD en THC, zoals in para-
graaf 2.2.2 geconstateerd voor marihuana, hier niet worden gelegd bij 
ontbreken van gegevens over het CBD-gehalte. 
Andere inhoudstoffen die in de bladeren zijn aangetoond, zijn: caro-
teen (330-438 mg per kg droog blad) en xanthophylleen (468-628 mg per kg 
gedroogd blad). Dit zijn de "klassieke" stoffen die in de gehele planten-
wereld voorkomen. 
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Tabel 2.6 Gemiddeld cannabinoïdgehalte in Cannabis bladeren en bloelwij-
ze bij verschillende leeftijden met behulp van HPLC 
Material Cannablnoid (ug/100 mg dry wt 1 Standard deviat ion) Ratio Number 
— - - CBC:THC:CBG of 
CBC a) THC b) CBG c) t o t a l a) samples 
Seedl ings 
48-50 h nd d) nd nd nd nd 11 
52-54 h 0.004 1 0.009 nd nd 0.004 ± 0.009 - e) 12 
56-58 h 0.36 1 0.49 nd nd 0.36 1 0.49 - 13 
60-62 h 1.1 ± 1.2 0.3 1 0.6 0.3 1 0.6 1.7 1 2 .3 4 . 1 : 1 . 1 : 1 12 
66-68 h 10.6 ± 9.1 4.5 1 3 .4 7 .0 1 7.0 22.2 1 19.1 2 . 3 : 1 : 1 . 6 13 
72-74 h 20.9 1 13.6 5 .4 1 4.6 14.9 1 10.1 41.1 ± 27.8 3 . 9 : 1 : 2 . 8 30 
96-98 h 1 0 2 . 3 + 37.9 2 1 . 8 + 1 0 . 0 47 .3 1 2 0 . 3 172.9 ± 62.1 4 . 7 : 1 : 2 . 2 22 
120-122 h 191.0 1 40 .0 4 2 . 0 + 1 3 . 0 5 4 . 6 + 1 2 . 8 288.2 1 48.7 4 . 5 : 1 : 1 . 3 24 
144-146 h 197.7 1 41.3 40.6 1 1 0 . 0 30.6 1 8.4 269.2 1 54.6 6 . 5 : 1 . 3 : 1 15 
Vegetat ive , 18-20 days 
Primary l eaves 67.1 1 8.5 24.46 • 3.7 19.2 1 7.9 110.8 1 17.5 3 . 5 : 1 . 3 : 1 3 
Secondary leaves 353.3 1 12.5 501.00 1 7.8 110.33 1 19.9 968.7 1 32.3 3 . 2 : 4 . 5 : 1 3 
Vegetat ive , 29 days 
Primary l eaves 57.2 1 9.6 16.9 1 1.6 6.32 1 1.8 80.4 1 9 .8 9 . 0 : 2 . 7 : 1 2 
Secondairy l eaves 213.1 1 0 .3 166.42 1 5 .6 1.67 1 0.1 381.2 1 5.4 127 .6:99 .7:1 3 
Adult v e g e t a t i v e 
Controlled 
l i g h t i n g 513.1 1 106 1704.9 1 407 133.53 1 139 2354.0 1 608 3 . 8 : 1 2 . 8 : 1 12 
Greenhouse 251.8 1 93 1331.3 1 968 143.47 + 57 1731.8 1 1094 1 .8 :9 .3 :1 12 
Flowering 
Greenhouse 127.2 1 17 3575.3 11069 101.8 1 62 3820.6 1 1142 1 .2:35 .1:1 6 
a) Cannabichromene; b) A9-Tetrahydrocannabinol; c) Cannabigerol; d) nd, none detected; e) - , no data. 
NB.: Tabel 2.6 bevat meer informatie dan nodig i s . Ret bevat de blad cannabinoïdgehalten per materiaal 
per l e e f t i j d . Voor het henneponderzoek z i j n de gegevens over de volwassen plant re l evant . 
Bron: Vogelmann, 1988. 
2 . 3 . 3 Inhoudstof fen i n de s t e n g e l 
De b e l a n g r i j k s t e inhoudstof i n de henneps tengel i s c e l l u l o s e i n de 
v e z e l (62,42 van de levende s t e n g e l ) , dat ( a l s hoofdprodukt) kunnen wor-
den a fgeze t i n de p u l p - en pap ie rmark t . 
Daarnaas t z i j n de volgende s t o f f en aange t ro f fen : xy l aan , p e c t i n e , 
f r u c t o s e en g l u c o s e . Het g e h a l t e van de l a a t s t e v i e r s t o f f e n i s onbekend. 
2 . 3 . 4 Inhouds tof fen i n de w o r t e l 
Hanus (1987) toonde met behulp van GLC een a a n t a l cannabinoïden aan 
i n een hennepwortel e x t r a c t : c a n n a b i d i o l , c annab ld io l zuu r , A9-THC, A9-
THC-zuur, cannabichromaan, c a n n a b i c y c l o l , cannabinol en c a n n a b i g e r o l . De 
d r i e e e r s t e verb ind ingen werden aangetoond met behulp van TLC. Het geha l -
t e aan deze s t o f f e n i n de w o r t e l i s onbekend. 
2.4 Conclus ie 
Op dit moment is er onvoldoende informatie in het hennepproject over 
welke inhoudstoffen, in welk groeistadium, in welke mate, in welke plan-
te-onderdelen aanwezig is waar het gaat om de rassen die momenteel in het 
hennepprogramma worden onderzocht. Dit leidde tot de noodzaak om eerst 
- via de literatuur - te bezien welke inhoudstoffen zijn aangetroffen. 
Overigens: voor de bijna eindeloze reeks aan unieke natuurlijke com-
ponenten die worden aangetroffen in het plantenrijk is een zeer gering 
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aantal toepassingen, waarbij één van de redenen is: het gebrek aan speci-
fieke kennis over deze componenten 1). Desondanks zijn er voorbeelden te 
noemen die illustreren dat laaggehaltige componenten uit planten een 
enorme industriële impact kunnen hebben indien kennis voorhanden is I ! 
De literatuur geeft geen volledig beeld van de samenstelling en de 
gehaltes van de te onderscheiden inhoudstoffen. Bovendien is er het pro-
bleem dat verschillende bronnen betrekking hebben op verschillende groei-
stadia, verschillende rassen en verschillende teeltomstandigheden. Dit 
bemoeilijkt de vergelijkbaarheid en de volledigheid. 
Het is nog niet duidelijk welke inhoudstoffen in welke mate in welke 
onderdelen van de hennepplant aanwezig zijn. Derhalve is het in dit sta-
dium niet mogelijk te komen tot een goed gefundeerde selectie van aan-
dachtspunten voor verder onderzoek, waar criteria als gehalte, winbaar-
heid, relatie met de winning en produktie van vezels ook een rol spelen. 
De selectie van een aantal relevante onderzoeksthema's vindt dus plaats 
op basis van de beperkte informatie die nu voorhanden is. 
Op basis van datgene wat beschikbaar is, kunnen de volgende conclu-
sies worden getrokken: 
[a] Er is een scala aan inhoudstoffen in de hennepplant. 
[b] Op basis van criteria als [1] uniek-zijn voor hennep; [2] aandacht 
van het fundamentele onderzoek en de industrie en [3] concrete toe-
passingsmogelijkheden zijn de volgende vijf groepen de meest inte-
ressante, voor zover uit de literatuur blijkt: 
[1] cannabinoïden; 
[2] alkaloïden; 
[3] terpenen; 
[4] vetzuren; 
[5] aminozuren. 
Cannabinoïden 
Het gehalte aan de verschillende cannabinoïden verschilt sterk per 
type van Cannabis, uiteenlopend van minder dan 0,1 procent tot rond 
5 procent. 
Er zijn een tweetal cannabinoïden die typisch zijn voor de hennep-
plant: CBD en THC. 
De cannabinoïden komen vooral in het blad van de plant voor. 
Alkaloïden 
Over het gehalte aan alkaloïden is in de literatuur (nog) niets ge-
vonden. 
Een bepaalde groep van alkaloïden, te weten de spermidine alkaloïden 
zijn typisch voor hennep; dit zijn meer complexe structuren. 
Alkaloïden komen in alle plante-onderdelen voor. 
Terpenen 
Het gehalte aan terpenen is laag. 
Een terpeenmengsel uit hennep bevat 45,7 procent ß-caryophylleen en 
16,0 procent a-humuleen. 
Terpenen komen ook in alle plante-onderdelen voor. 
Vetzuren 
De vetzuursamenstelling van hennep is weliswaar uniek; echter de af-
zonderlijke vetzuren komen ook in andere planten voor en wel in hogere 
gehalten en/of hogere opbrengsten. 
1) Naast: de geringe beschikbaarheid en de desinteresse om natuurlijke 
verbindingen toe te passen. 
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Het belangrijkste vetzuur is linolzuur; het vetzuurgehalte in de 
olie is bijna zestig procent. Dit is uit oogpunt van toepassingen ook de 
meest interessante. Echter hennep bevat ook het minder wenselijke lino-
leenzuur en oliezuur, respectievelijk negentien en dertien procent. 
Aminozuren 
Het belangrijkste eiwit is edistine, waar asparaginezuur, glutamin-
zuur en arginine de belangrijkste aminozuren zijn, met ieder rond veer-
tien procent. 
De grootste hoeveelheid aminozuren zit in het schroot, dat vrijkomt 
wanneer de olie uit het zaad wordt geperst. 
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3. CHEMIE VAN INHOUDSTOFFEN 
3.1 Inleiding 
In dit hoofdstuk wordt de aandacht vanuit het onderzoek voor de in-
houdstoffen nader geïnventariseerd. Daaruit wordt een beeld verkregen van 
de interessevelden die er bij wetenschap en industrie zijn. In dit hoofd-
stuk wordt de aandacht toegespitst op twee items: 
[IJ Synthese-onderzoek voor de modificatie van de inhoudstoffen. Modi-
ficatie leidt tot produkten met veranderde (verbeterde) chemische, 
fysische en/of biologische eigenschappen. 
[2] Synthese-onderzoek, onderverdeeld in: 
[a] synthese van inhoudstoffen ten behoeve van structuuropheldering, 
zoals in toxicologisch en farmacologisch onderzoek; 
[b] synthese en structuuropheldering van metabolieten; 
[c] fundamenteel synthetisch onderzoek ten behoeve van kennisontwik-
keling. 
Ook hier is de belangstelling voor inhoudstoffen de aanleiding om 
onderzoek te doen en bovendien geeft dit type onderzoek aan waar de con-
currentie en bedreigingen vandaan komen. Immers de mogelijkheden van de 
industrie om langs chemische en/of biochemische weg het eindprodukt te 
verkrijgen bepaalt mede de afzetmogelijkheden van de natuurlijke variant. 
3.2 Cannabinoïden 
Het belangrijkste interdisciplinaire onderzoeksresultaat van chemie 
en farmacologie is de opheldering van de structuur-activiteit relatie 
(SAR) van cannabinoïden. Deze relatie is tot stand gekomen door zeer in-
tensief onderzoek dat zich uitstrekt over een aantal decennia. Een illu-
stratie van deze intensiteit is het grote aantal publikaties dat direct 
of indirect heeft bijgedragen tot de SAR: ongeveer 2500! Het interdisci-
plinaire onderzoek heeft uiteindelijk geleid tot een aantal toepassingen 
van cannaboïden. Deze toepassingen worden beschreven In hoofdstuk 4. 
3.2.1 Structuuractiviteit relatie van cannabinoïden 
Het uitgebreide onderzoek naar de werking van cannabinoïden heeft 
inzichten opgeleverd die hebben geleid tot concrete structuuractiviteit 
relaties van cannabinoïden. In deze paragraaf zijn een aantal onderzoeks-
resultaten gekoppeld aan de moleculaire structuur van deze klasse van 
verbindingen. De belangrijkste structuur-activiteit relaties van de can-
nabinoïden zijn gebaseerd op CNS-(centraal zenuwstelsel)-farmacologische 
profielen bij laboratoriumdieren. De indices hebben betrekking op de num-
mers van de koolstofatomen, volgens figuur 3.1. 
De belangrijkste relaties zijn: 
1. De vereisten voor activiteit zijn: een benzopyran structuur met een 
aromatische hydroxyl groep op de 2'-positie en een alkyl of een al-
koxylgroep op de 4'-positie. 
2. De positie en de omgeving van de aromatische hydroxylgroep zijn van 
grote betekenis voor activiteit: 
a. de OH op de C-2' positie is noodzakelijk bij de CNS-activiteit. 
b. esterificatie van de fenolgroep behoudt terwijl etherificatie de 
activiteit elimineert. Vervanging van de OH-groep door de NH2-
groep behoudt terwijl SH de activiteit elimineert. 
c. methyl-substituenten op de C-2 positie in de alicyclische ring 
kunnen op beslissende wijze de CNS-activiteit beïnvloeden. 
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3. Substitutie aan de aromatische ring van electronegatieve groepen, 
zoals een COOH- of acetylgroep, elimineert de activiteit, terwijl 
een alkyl- en OH-groep deze behouden. 
4. Een minimale lengte van de zij groep aan de aromatische ring is een 
vereiste voor activiteit. Vertakking van de zijketen verhoogt het. 
5. De gem-dimethyl groep in de pyran-ring geeft een optimale activi-
teit. Vervanging van de pyran zuurstof door stikstof en ringexpansie 
door één koolstofatoom behoudt de activiteit. 
6. In de alicyclische ring is de positie van de dubbele binding van on-
dergeschikt belang op de activiteit. Bij A"1", "6" of "3"THC blijft de 
activiteit behouden. Een 3,4-trans verbinding verhoogt en een cis 
verbinding vermindert de activiteit. De natuurlijke THC zijn alleen 
in de 3R,4R serie actief. Een methylgroep op de C-l positie verhoogt 
de activiteit maar metabolisme tot de 7-hydroxymethyl is geen eerste 
vereiste voor THC-activiteit. 
7. De alicyclische ring kan worden gesubstitueerd door verschillende 
stikstof en zwavel bevattende ringstructuren zonder verlies van CNS-
activiteit. Bij deze verbindingen wordt de optimum-activiteit be-
reikt wanneer het hetero-atoom zich bevindt in een phenethyloriënta-
tie, dit is ingezet op C-l of C-5. 
8. De vlakheid van de alicyclische ring is geen criterium voor activi-
teit. 
9. In zowel carbocyclische als heterocyclische analogen leidt opening 
van de pyranring tot een vermindering in activiteit. 
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Tetrahydrocannabinol (THC) 
Figuur 3.1 Nummering van de kool s tofatomen ïn THC 
Bron: Agurell, 1984. 
3.2.2 Synthese van nieuwe (3S,4S)-7-Hydroxy-A9-tetrahydrocannabinol-ver-
bindingen 
Cannabinoïden met de (3S.4S) configuratie zijn bekend naast de 
(3R.4R) configuratie van de natuurlijke verbindingen. Een voorbeeld van 
deze verbinding is 1',2'-dimethylheptylhomologe van (3S,4S)-(+)-A6-THC. 
Het is een potentieel waardevol pijnopheffend medicijn maar heeft canna-
bimimetische werking vanwege de aanwezigheid van de (3R,4R)-enantiomeer. 
Mechoulam ontwierp en voerde de synthese uit van uitsluitend de (3S,4S) 
verbinding. De gesynthetiseerde verbindingen hebben anti-emetische wer-
king en zijn toegepast bij de behandeling van glaucoma (zie hoofdstuk 4). 
Een belangrijke synthesestap voor de invoering van de alkylrest is 
de condensatie van het 4-hydroxymyrtenylpivalaat en in figuur 3.1 getoon-
de resorcinolverbindingen (zie figuur 3.2). 
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5-(1,2-dimethylheptyl)-resorcin 
5-(1,2-dimethyloctyl)-resorcin 
5-(1,2-dimethylhexyl)-resorcin 
5-(1,1-dimethylheptyl)-resorcin 
5-(l-ethyl-2-methylpropyl)-resorcin 
5-methylnonylresorcin 
5-(1-methylnonyl)-resorcin 
5-(1-methyloctyl)-resorcin 
5-(1,2,4-trimethylhexyl)-resorcin 
5-(1-ethylheptyl)-resorcin 
Figuur 3.2 Resorcinolverbindingen 
Bron: Mechoulam, 1988. 
CH,OH CH,OCOC(CH,), CH,OCOC(CH,5, 
(V) 
C»Hu 
C.H, 
CH,OCOC(CH,), 
OH 
C,H„ C4H, 
(3S,4S)-7-Hydroxy-delia'-tetr»hydrocann»binol-Verbindungen 
Figuur 3.3 Synthese van (3S,4S)-cannabinoïden 
Bron: Mechoulam, 1988. 
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De verkregen cannabinoïdderivaten werden farmacologisch getest. Voor 
een aantal derivaten bestaat reeds toepassingen (zie hoofdstuk 4). 
3.3 Alkaloïden 
De alkaloïden krijgen op het chemisch-synthetische vlak de aandacht. 
De kennisontwikkeling binnen deze klasse van verbindingen vindt nog 
steeds plaats. De discussie omtrent de biologische functie van alkaloïden 
is nog steeds bijzonder levendig en interessant. Dit laatste vooral van-
wege mogelijke relaties met de plantgebonden biologische weerstand. Van 
de genoemde groepen alkaloïden: quarternaire, amines, amides en spermidi-
ne-alkaloïden staat de laatste groep in de belangstelling van de orga-
nisch synthetici. De overige vormen zeer waarschijnlijk vanwege de struc-
turele eenvoud geen uitdaging voor hen. De getoonde interesse voor deze 
verbindingen betrof de karakterisering ervan en stamt uit de periode van-
af 1870 (!) tot aan de vijftiger jaren. Daarna wordt er geen aandacht 
meer besteed aan deze verbindingen. 
Synthese van cannabinoïd spermidine alkaloïden 
De synthese van spermine- en spermidine afgeleide alkaloïden is via 
een aantal verschillende benaderingswijzen uitgevoerd. Het doel van de 
synthesen was enerzijds het verkrijgen van modelverbindingen anderzijds 
stond de natuurstof zelf centraal. De drie benaderingswijzen zijn: 
1. De synthese van racemisch anhydrocannabisativine volgens Weinreb. 
Kenmerkend in deze synthese is een intramoleculaire imino Diels-Al-
der reactie. 
2. De synthese van racemisch cannabisativine volgens Natsume. 
3. De synthese van racemisch dihydropalustrine volgens Wasserman. 
Hierop zal niet verder worden ingegaan. 
3.4 Terpenen 
Het grote aantal overzichtsartikelen betreffende de terpenen en ter-
penoïden geeft aan, dat hiervoor veel interesse bestaat in de fundamente-
le wetenschap. De diversiteit van deze verbindingen is enorm. Veel aan-
dacht gaat uit naar fundamenteel chemisch-synthetisch onderzoek. De be-
langrijkste terpenen in hennep, ß-caryophylleen en humuleen, die overi-
gens in de plantenwereld algemeen voorkomen, krijgen in het kader van het 
fundamenteel chemisch-synthetisch onderzoek een zeer bescheiden plaats. 
3.4.1 ß-Caryophylleen 
Zoals uit tabel 2.2 kan worden afgeleid, zijn de terpenen de meest 
diverse klasse van hennepinhoudstoffen. ß-Caryophylleen is hierin het 
meest voorkomende terpeen. Fundamenteel onderzoek aan deze verbinding 
heeft inzichten opgeleverd in de cationische rearrangements tot caryolan-
l-ol en cloveen (zie figuur 3.4). 
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caryolan-1-ol 
caryophylleen 
cloveen 
Figuur 3.4 Cationlsche rearrangements van $-Caryophylleen 
Bron: Tedder, 1981. 
3.4.2 Humuleen 
Humuleen (zie figuur 3.5) is in meerdere plantensoorten aangetoond. 
Naast hennep komt het ook in kruidnagel en hop voor. Aan het voorkomen in 
het laatst genoemde gewas (hop » humulus lupulus) heeft het ook de naam 
te danken. Aan hopolie wordt in de literatuur enige aandacht besteed. 
Welke rol humuleen daarin speelt is (nog) niet verder onderzocht. 
Figuur 3.5 Structuur van humuleen 
Bron: Tedder, 1972. 
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3.5 Vetzuren 
Hennepzaad bevat als belangrijkste component triacylglycerolen (ook 
triglyceriden genoemd) en behoort hiermee tot de groep van de verzeepbare 
oliën 1). Deze groep wordt gekenmerkt door een chemische reactie, hydro-
lyse genaamd. Tijdens het hydrolyseren splitst het triacylglycerol in een 
molecuul glycerol en drie carbonzuren doorgaans vetzuren genoemd (zie fi-
guur 3.6). 
H 
l 
H-C-O-vetzuur 
H-C-O-vetzuur 
i 
H-C-O-vetzuur 
i 
H 
Triglyceride 
+ 3 H20 -» 
H 
i 
H-C-OH 
l 
H-C-OH 
i 
H-C-OH 
l 
H 
Glycerol 
+ 3 vetzuur 
Figuur 3.6 Hydrolyse van een triglyceride 
Bron: Morisson en Boyd, 1973. 
De oleochemie, een onderafdeling van de chemie, bestudeert de per-
spectieven van de oliën, vetten en vetzuren. Het richt zich op de veran-
dering (modificatie) van de vetzuren zoals deze in de trigliceriden door 
de natuur (plant en dier) wordt aangeleverd. Bekende oleochemische opera-
ties zijn oxidatie, reductie, hydrogenering, amidering, ozonolyse, sulfa-
tering, sulfonering, dimerisatie en epoxidatie. De modificatie-reacties 
leiden tot verbeterde of nieuwe stofeigenschappen. 
Naast de veelzijdigheid van de oleochemie is de flexibiliteit een 
karakteristieke eigenschap van deze wetenschap: de oleochemie heeft zich 
zover ontwikkeld dat ze elke gewenste vetzuursamenstelling kan maken uit-
gaande van de vetzuurcommodities. Bij een bewezen toepassing van het hen-
neptypische vetzuurmengsel, zal de oleochemie dus het mengsel uit de nu 
beschikbare grondstoffen al kunnen samenstellen. 
3.6 Conclusie 
Van de hennepinhoudstoffen is de chemische kennis over de cannabi-
noïden het grootst en meest uitgebreid. De structuur-activiteit relatie 
(SAR) is de kroon op het jarenlang onderzoek. Het onderzoek heeft geleid 
tot een aantal toepassingen die worden behandeld in hoofdstuk 4. Echter: 
de gepatenteerde synthese van (3S,AS)-cannabinoïden is in een beslis-
singsfase een zeer sterk argument om niet te kiezen voor het planten-ex-
tract. De variatie mogelijkheid bij de implementatie van een groep R is 
zeer competitief ! ! 
Wat betreft de alkaloïden kan een grote interesse in deze groep van 
inhoudstoffen worden geconstateerd. Echter voor de typische hennepalka-
loïden is deze zeer beperkt. 
Ook voor terpenen is er veel aandacht in het chemische-synthetische 
onderzoek. Alhoewel ook SAR-onderzoek een onderdeel is van het weten-
schappelijk onderzoek, is de aandacht voor de typische hennepterpenen be-
1) Olie was oorspronkelijk een algemene begripsaanduiding voor een 
vloeistof, die niet met water mengbaar is, zonder dat men zelfs met 
andere eigenschappen rekening hield. Later bleek dat deze vloeistof 
afhankelijk van de oorsprong sterke verschillen vertoonden en deelde 
men ze als volgt in: 1.: de aardoliën, 2.: de etherische oliën en 
3.: de verzeepbare oliën. 
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perkt. ß-Caryophylleen krijgt de aandacht in het fundamenteel onderzoek, 
en ook humuleen. Echter deze component komt ook in andere plante-oliën 
voor. 
Wat betreft de vetzuren: de oleochemie is zover ontwikkeld dat het 
vetzuurmengsel van de drie belangrijkste vetzuren in de hennepzaadolie 
gemakkelijk geïmiteerd kan worden. 
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4. TOEPASSINGEN VAN DE INHOUDSTOFFEN 
4.1 Inleiding 
Zoals uit de vorige hoofdstukken blijkt bevat de hennepplant vele 
verschillende typen laagmoleculaire inhoudstoffen, waarvoor uiteenlopende 
aandacht bestaat in het wetenschappelijk onderzoek en de chemische indus-
trie. Van deze stoffen genieten de cannabinoïden de meeste wetenschappe-
lijke belangstelling. De andere stoftypen hebben in veel mindere mate de 
wetenschappelijke aandacht. De interesse om onderzoeksgelden te besteden 
is mede gebaseerd op de te verwachten, potentiële toepassingen van de in-
houdstoffen. In dit hoofdstuk worden die toepassingen besproken. 
4.2 Toepassingen van cannabinoïden 
De toepassingen van cannabinoïden is vooral in de farmaci: Cannabi-
noïden en met name A1,2THC is vanwege de therapeutische werking het meest 
interessant. Veel onderzoek heeft een, in het kader van het henneponder-
zoek, irrelevant fundamenteel karakter. Interessante aspecten met betrek-
king tot de medische en/of farmaceutische toepassing en A1,2THC en afge-
leide verbindingen zullen wel worden besproken: In de volgende paragrafen 
wordt per onderwerp eerst (cursief gedrukt) uitleg gegeven van de aandoe-
ning en vervolgens de betekenis van het specifieke cannabinoid. 
4.2.1 Glaucoma 
Glaucoma is de benaming van de oogaandoening die ook wel "groene 
staar" wordt genoemd. Het wordt veroorzaakt door verhoogde druk binnen 
het oog, soms zonder aantoonbare oorzaak. De aandoening kan ook het ge-
volg zijn van een reeds bestaande oogaandoening, gezwellen, een ontste-
king, bijvoorbeeld iridocyclitis, seclusio pupillae, circulatiestoornis-
sen, enz.; de verschijnselen zijn hevige pijn, verminderde gezichts-
scherpte tot blindheid toe, accommodatieverlamming, gezichtsveldbeper-
king! z.o. Elliot iridectomie, iridencleisis. 
Dierproefondervindelijk onderzoek heeft uitgewezen dat naast THC 
(reductie van 372, intraveneus), andere cannabinoïden zoals cannabinol en 
THC metabolieten zoals 8a, en 8(3,1 l-dihydroxy-A-9"THC reductie van de in-
tra-oculaire druk te zien gaven. Het voordeel van deze verbindingen is 
dat zij geen mentale effecten veroorzaken zoals THC. 
Een extract van niet-psycho-actieve componenten van de Cannabis in 
combinatie met timolol oogdruppels werd succesvol toegepast. Het effect 
van de twee agenten was additief en bleek te werken waar andere prepara-
ten faalden. De mogelijkheden van cannabiscomponenten zijn in dit toepas-
singsgebied bijzonder hoopvol. Een aantal synthetische THC-derivaten be-
zitten een goede werking zonder psychomemetische bij-effecten. 
4.2.2 Nausea 
Nausea is een algemene benaming voor de verschijnselen van misse-
lijkheid en braakneiging. Een verbinding met anti-braakeigenschappen 
wordt anti-emeticum genoemd (emeticum • braakmiddel). 
THC heeft anti-emetische werking. Het blijkt superieur ten opzichte 
van prochloroperazine (nadeel: sedatief). THC homologen Nabilon, levonan-
tradol en BRL 4664 hebben ook deze werking. Maar deze verbindingen zijn 
niet beter dan THC. Andere anti-emetica in onderzoek zijn metoclopramide 
en domperidone, die als voordeel ten opzichte van THC hebben dat zij min-
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der sterk mentale effecten veroorzaken. Een aantal synthetische THC-deri-
vaten bezit antl-emetische werking zonder de ongewenste psychomemetische 
bij-effecten. 
4.2.3 Analgeticum 
Analgeticum: pijnopheffend medicijn 
De analgetische werking van THC is aangetoond in een clinische stu-
die. Hierbij werd het effect van intramusculair levonantradol met placebo 
vergeleken bij postoperatieve pijn. Nadelig is dat geen dosis-effect werd 
vastgesteld en het aantal bij-effecten hoog was. 
Onderzoek naar nieuwe effectieve analgetica heeft vruchten afgewor-
pen. Momenteel zijn er produkten verkrijgbaar van het agonist-antagonist 
type en de verwachting is dat andere met betere selectieve werking op 
specifieke opiaatreceptoren spoedig volgen. Hierdoor zal de keuze op een 
THC-analoog als hét analgeticum steeds onwaarschijnlijker worden; echter 
onderzoek moet dit nog uitwijzen. Een aantal synthetische THC-derivaten 
beschikt over analgetische werking zonder de storende psychomemetische 
bij-effecten. 
4.2.4 Antispasmodicum 
Antispasmodlcum: krampstillend middel 
Orale dosis van 10 mg THC reduceerde spasticiteit in een klinisch 
experiment. Verder onderzoek moet de geschiktheid van THC nog aantonen. 
De huidige spierverslappers zoals diazepam, cyclobenzaprine, baclofen en 
dantroleen hebben belangrijke tekortkomingen. 
4.2.5 Anticonvulsant 
Convulsie: stuip, toeval, bij epilepsia gepaard gaande met bewuste-
loosheid, bij chorea en hysterie zonder storing van het bewustzijn. Con-
vulsles kunnen voorts optreden door hoge koorts, geboortetrauma, meningi-
tis, encephalitis en bij allerlei stofwisselingsstoornissen, zoals hypo-
en hypernatriëmie, hypocalclëmie, anoxemie van de hersenen, hypoglycémie, 
hypovltaminose, fenylketonurie, vergitiglngen; z.o. insultus en spasmus. 
De meest geschikte cannabinoïd voor de toepassing als anticonvul-
sant vanwege de geringe psycho-activiteit is cannabidiol. Klinisch onder-
zoek moet de effectiviteit van deze verbinding aantonen. 
4.2.6 Astma bronchiale 
Astma bronchiale: aanvalsgewijs optredende hevige ademnood ten ge-
volge van kramp van de bronchiale spieren en zwelling van het slijmvlies; 
de oorzaken zijn verschillend doch altijd is een zekere aanleg (predispo-
sitie) aanwezig: 1. allergisch door aanwezigheid van allergenen in de in-
ademingslucht (vergelijk met atopie). 2. niet-specifieke prikkeling van 
de slijmvliezen door stof, damp, rook, mist. 3. chronische infectie van 
de luchtwegen, voornamelijk rhinitis, tracheitis, bronchitis en bronchio-
litis (astmatische bronchitis). 4. psychogene en sociale omstandigheden, 
ook genoemd de psychosomatische vorm; volgens sommigen is deze altijd in 
het geding en vormt zij de hierboven genoemde aanleg; psychoneurotische 
spanningstoestanden lelden dan bij "nerveus" astma reflectorisch tot de 
aanval. 
Experimentele testen met THC hebben uitgewezen, dat het een daling 
veroorzaakt van 38% in luchtwegresistentie en een toename van 44% in 
luchtweggeleiding. De ventilerende werking is vergelijkbaar met salbuta-
mol na een uur van toediening. Salbutamol geeft direct na toediening een 
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verbeterende werking. Relaties tussen de psycho-activiteit van THC en de 
concentratie en toedieningswij ze zijn nog niet bekend. 
Het feit dat THC een toename geeft in de luchtweggeleiding via een 
ander mechanisme dan die van de gebruikelijke ß-adrenergetische 1) stimu-
lans maakt verder onderzoek noodzakelijk. 
4.2.7 Insomnia 
Insomnia: slapeloosheid, komt vaak voor bij zenuwlijders, bij sto-
ringen in de bloedsomloop, door overmatig gebruik van koffie of thee, bij 
sommige infectieziekten, enz., synoniem agrypnia, perviglium, vigilia, in 
tegenstelling tot somnolentie. 
De werking van THC als slaapmiddel is niet anders dan van de be-
staande hypnotica. De bij-effecten ervan voor het slapen en het kater ef-
fect daarna maken het middel minder geschikt dan de huidige benzodiazepi-
nen zoals flurazepam. Vanwege de steeds voortschreidende ontwikkeling op 
het gebied van de hypnotica, wordt het steeds onwaarschijnlijker dat THC 
een plaats zal krijgen in de behandeling van insomnia. 
4.2.8 Hypertensie 
Hypertensle: verhoogde slagaderlijke bloeddruk, gaat gepaard met 
hoofdpijn, slapeloosheid, duizeligheid, vlsusklachten, congesties; com-
plicaties bij langdurig bestaande hypertensie kunnen zijn: decompensatio 
cordis, urémie, apoplexie, netvllesbloedingen. 
Orthostatische hypotensie: verlaging van de systolische bloeddruk 
bij verticale positie van het lichaam dadelijk na horizontale houding, 
gepaard gaande met gevoel van duizeligheid en tachycardie, veroorzaakt 
door verminderde veneuze terugvloed naar het hart (bijvoorbeeld bij vari-
cosis), te klein intra- of extracellulair volume (bloeding, dehydratle, 
bijnierlnsuff.) of door gestoorde vasoregulatie. 
Het gebruik van THC veroorzaakt in een aantal gevallen orthostati-
sche hypotensie. De verwachting dat een anti-hypertensia gebaseerd op 
orthostatische hypotensie van belang zal worden is gering. Verder is het 
wel haast zeker dat het mentale effect van elke THC homoloog niet kan 
worden geëlimineerd zonder dat ook vele farmacologische activiteiten ver-
dwijnen. De toepassing lijkt nauwelijks de moeite waard door te zetten. 
4.2.9 Antiinflammaticum 
Inflammatie: ontsteking; plaatselijke verschijnselen die optreden 
ten gevolge van het lichaam binnendringen van fysische, chemische of 
(vooral) toxinevormende microbiologische schadelijkheden (microörganis-
men, virussen, enz.), hoofdzakelijk bestaande uit vaatverwijding, oedeem-
en exsudaatvorming, infiltratie van leukocieten, alsmede chemische veran-
deringen, ongunstig voor het binnengedrongen agens; vergelijk immunoreac-
tle; als eenvoudig waarneembare verschijnselen van inflammatie gelden: 
calor, dolor, rubor en tumor, d.z. warmte, pijn, roodheid en zwelling. 
Uit onderzoek is gebleken dat de olivetol kern te zamen met een 
vrije C-5 hydroxy-groep structurele vereisten zijn voor periphere effec-
ten waarbij zowel cyclooxygenase als lipoxygenase inhibitie plaatsvindt. 
Verbindingen die aan deze vereisten voldoen bezitten anti-inflammatieve 
1) Adrenergisch heeft betrekking op zenuwvezels die bij prikkeling 
stoffen produceren een effect hebben dat vergelijkbaar is met dat 
van adrenaline: vernauwt de bloedvaten, verslapt de gladde muscula-
tuur. 
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en analgetische activiteiten zonder centrale hallucinogetische effecten. 
AX-THC en CBN die gecycliseerde derivaten zijn zonder C-5 hydroxy, hebben 
een gering of geen periphere effect. 
4.3 Toepassingen van alkaloïden 
Er zijn geen toepassingen gevonden in de farmacie of andere vakge-
bieden voor alkaloïden uit hennep. De oorzaak is de zeer geringe activi-
teit van alkaloïden uit hennep: Mechoulam (1988) constateert in zijn 
overzicht over de farmacologische eigenschappen hiervan, dat er slechts 
zeer geringe aanwijzigingen zijn voor de aanwezigheid van zeer actieve 
alkaloïden. Een aantal testen aan alkaloïd-mengsels bleken nauwelijks 
enige activiteit te hebben. Geen activiteit van de stof betekent geen 
toepassingen. 
4.4 Toepassingen van terpenen 
Terpenen worden toegepast in geur- en smaakstoffen. Het gaat daarbij 
om terpenen van allerlei soorten planten. Van de genoemde terpenen in 
hennep zijn echter (nog) geen specifieke toepassingen gelokaliseerd. 
4.5 Toepassingen van vetzuren 
De oleochemie is zodanig ontwikkeld dat ze in staat is het vetzuur-
mengsel van de drie belangrijkste vetzuren in de hennepzaadolie, zo die 
interessant is, te imiteren. Derhalve is het weinig aannemelijk dat er 
voor het vetzuurmengsel marktpotenties zijn. 
Wat betreft de drie belangrijkste vetzuren in de hennepzaadolie: dit 
zijn in de oleochemische bedrijfstak de belangrijkste commodities. De 
hennepvetzuren volgen derhalve de huidige ontwikkelde applicatievelden 
van deze commodities en moeten concurreren met die vetzuren die afkomstig 
zijn van bijprodukten (slachtafvallen en dergelijke) en uit (relatief 
laaggeprijsde) plantaardige olie, met name soja-olie. 
Hennepzaadolie is pas interessant wanneer het gehalte aan linolzuur 
is op te voeren tot hoge waarden, meer dan tachtig procent van het vet-
zuurmengsel, mét daarbij een sterke reductie van het gehalte aan lino-
leenzuur en oliezuur; dân zijn er perspectieven, met name in de verfin-
dustrie. 
4.6 Toepassingen van aminozuren 
Wanneer er een markt is voor hennepzaadolie (zie paragraaf 4.5) is 
tegelijkertijd de vraag van afzetmogelijkheden van het schroot, bestaande 
uit eiwitten, aan de orde. Het schroot komt namelijk vrij bij de verwer-
king van het hennepzaad; het is mogelijk interessant als grondstof voor 
veevoersector. 
Op het niveau van inhoudstof, de aminozuren, zijn de marktperspec-
tieven minimaal. Immers de industrie is zover dat ze langs synthetische 
weg de aminozuren al kan produceren. 
4.7 Toepassingen van overige inhoudstoffen 
Naast de zaadolietoepassingen is van een andere zaadcomponent een 
toepassing gepatenteerd. De verbinding: N-(p-coumaroyl)tyramine is een 
actieve ingrediënt in een antitumor agent (Sakakibara, 1992). 
32 
A.8 Conclusie 
De meeste toepassingen voor hennepinhoudstoffen zijn gevonden voor 
de cannabinoïden in de farmacie. Voor de specifieke hennepalkaloïden en 
hennepterpenen zijn weinig tot geen toepassingen gevonden. Echter alka-
loïden en terpenen in het algemeen worden al wel toegepast in de indus-
trie. 
Waar het gaat om het zaad - de olie en het schroot -: Het vetzuur-
mengsel van hennepzaadolie kan ook langs chemische weg (goedkoper) worden 
geproduceerd en de vetzuren zijn weinig specifiek en moeten als commodity 
concurreren met de vetzuren afkomstig van bijprodukten en andere plant-
aardige oliën. Ook voor de aminozuren geldt dat deze langs chemische weg 
bereid kunnen worden. Derhalve zijn er weinig marktpotenties voor vetzu-
ren en aminozuren van natuurlijke afkomst te verwachten. Er zijn slechts 
dân toepassingen voor de olie te verwachten wanneer het gehalte aan li-
nolzuur hoger dan tachtig procent van het vetzuurmengsel is én bovendien 
het gehalte aan linoleenzuur en oliezuur sterk teruggebracht wordt. En 
dân komt het vraagstuk van afzet van het schroot in de veevoersector ook 
aan de orde. 
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5. BESCHRIJVING VAN DE MARKT 
5.1 Inleiding 
Uit de voorgaande hoofdstukken blijkt dat een aantal van de inhoud-
stoffen van hennep meer specifiek is voor het gewas en een aantal andere 
ook in veel andere gewassen voorkomt. Zo zijn de cannabinoïden, een aan-
tal alkaloïden en een aantal terpenen meer gewasgebonden, terwijl de vet-
zuren en eiwitten ook door tal van andere planten worden geleverd. 
Voor de meer gewasgebonden inhoudstoffen komt in eerste instantie de 
markt van fijnchemicaliën in beeld. Voor de olie en het schroot zijn er 
slechts perspectieven wanneer het gehalte aan linolzuur boven tachtig 
procent van het vetzuurmengsel ligt en de gehalten aan linoleenzuur en 
oliezuur sterk teruggebracht worden. De nu in hennep aanwezige vetzuren 
en aminozuren zijn weinig interessant voor de industrie; er zijn geen 
specifieke eigenschappen en ze kunnen gemakkelijk langs de chemische weg 
worden geproduceerd. 
Gegeven bovenstaande toepassingen gaat de aandacht in dit hoofdstuk 
vooral uit naar de markt van de fijnchemicaliën, en wordt er kort aan-
dacht besteed aan de markt van verf en coatings en de markt van veevoer. 
5.2 Markt voor fijnchemicaliën 
5.2.1 Algemeen 
De markt voor specialty-fijnchemicaliën in vergelijking tot de markt 
voor "bulkchemicaliën" is een markt waar de produkten een relatief hoge 
toegevoegde waarde hebben, waar de hogere grondstofprijzen worden gecom-
penseerd door hogere verkoopprijzen. Daar staat tegenover dat deze markt 
relatief kleiner van omvang is. 
De grondstoffen die in deze markt worden gebruikt zijn veelal "inge-
wikkelder", complexer met meer bijzondere eigenschappen in vergelijking 
tot de "bulkchemicaliën". In relatie daarmee ligt de nadruk in deze be-
drijfstak ook meer op R&D dan het geval is in de buiksector (de buiksec-
tor wordt meer gekenmerkt door hoge kapitaalintensiteit: de grootschalige 
procestechnologieën vragen grote produktievolumina). De toepassing en de 
introductie van grondstoffen in de markt van fijnchemicaliën kent dan ook 
een relatief lange weg: de ontwikkeling van nieuwe produkten vergt jaren 
van onderzoek en ontwikkeling. Echter wanneer eenmaal een produkt is ont-
wikkeld kan de betekenis ervan groot zijn. Een voorbeeld ter illustratie: 
Een kwart van de markt van insecticiden (met een omzet van 1.345 miljoen 
USD) werd in 1987 ingenomen door synthetische pyrethroïden: een zeer do-
delijk, weinig selectief insectengif. Deze, voor mensen ongevaarlijke 
verbinding, werd gekopieerd van het natuurlijke Pyrethrine, dat is aange-
troffen in de bloemknoppen van Chrysanthemum cinerariaefolium (Smith, 
1992). Naast de hoge R&D-begroting is het intensieve contact tussen 
marktpartijen kenmerkend in de fijnchemie-bedrijfstak. 
Terwijl de marktsituatie in de buiksector slecht is, als gevolg van 
de recessie, de hogere prijzen voor grondstoffen, het teveel aan produk-
tie-capaciteit en marktverzadiging, is er groei in de markt van fijnche-
micaliën. 
Trends in de industrie van fijnchemicaliën zijn onder andere: fusie 
van bedrijven, concentratie op kernactiviteiten en splitsing van de be-
drijfsonderdelen bulk- en fijnchemie. De argumenten die daarbij genoemd 
worden zijn onder anders: de mogelijkheid van een slagvaardiger reageren 
op marktontwikkelingen, de beschikbaarheid over een grotere produktfolio 
en te verwachten synergetische effecten in bijvoorbeeld R&D. 
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De toepassingen waar het hier om gaat zijn onder andere: farmaceuti-
sche produkten, gewasbeschermingsmiddelen (insecticiden, herbiciden, fun-
giciden, nematiciden) en (bepaalde) geur- en smaakstoffen (wanneer er 
hoogwaardige technologie aan te pas komt). 
Van de markten die vallen in deze categorie wordt de markt voor ge-
wasbeschermingsmiddelen en die voor de geur- en smaakstoffen even apart 
toegelicht. 
5.2.2 Markt voor gewasbeschermingsmiddelen 
Gewasbeschermingsmiddelen zijn onder te verdelen in: herbiciden (on-
kruidbestrijdingsmiddelen), fungiciden (bestrijdingsmiddelen tegen schim-
melziekten), insecticiden (bestrijdingsmiddelen tegen insekten) en nema-
ticiden (bestrijdingsmiddelen tegen aaltjes). 
De industrie van chemische gewasbeschermingsmiddelen staat onder 
druk. Octrooien van de op de markt zijnde produkten lopen af en het aan-
tal aanbieders op de markt neemt toe. Dit leidt ertoe dat marges dalen, 
terwijl daaruit het technisch onderzoek moet worden gefinancierd. Juist 
in deze takken van industrie is onderzoek en ontwikkeling essentieel, ze-
ker gezien de toenemende strengere criteria om een produkt toegelaten te 
krijgen op de markt. Deze eisen komen vooral vanuit de milieu-regelge-
ving. 
Het gebruik van gewasbeschermingsmiddelen staat momenteel sterk in 
de aandacht. Aan het gebruik van gewasbeschermingsmiddelen zijn een aan-
tal voor het milieu nadelige gevolgen verbonden: het kan negatieve in-
vloed hebben op de gezondheid van flora en fauna, de afbraak ervan kan 
lange tijd duren en er bestaat het risico dat de te bestrijden schimmels, 
insekten enzovoort resistentie ontwikkelen. Gelet op de milieubelasting 
die het gebruik van gewasbeschermingsmiddelen veroorzaakt zijn overheden 
in toenemende mate actief in de regulering. Zo heeft de Nederlandse rege-
ring het Meerjarenplan Gewasbescherming vastgesteld. De overheid wil zo-
wel de omvang van het verbruik terugdringen alsmede het pakket van de 
toegelaten middelen saneren, waardoor de fysieke afzet van de gewasbe-
schermingsmiddelenindustrie in Nederland met naar schatting vijftig pro-
cent zal dalen (Tweede Kamer, 1990-1991). 
De negatieve milieu-aspecten van chemische gewasbeschermingsmiddelen 
heeft de aandacht onder andere naar biologische bestrijdingsmethoden doen 
verschuiven. Mogelijk bevat hennep inhoudstoffen die in dit kader van be-
lang kunnen zijn. 
Mede met het oog op de hoge kosten van ontwikkeling richt de indus-
trie zich op die teelten die van mondiale betekenis zijn: rijst, katoen, 
tarwe, soja enzovoort. Vervolgens worden deze middelen door de Nederland-
se formuleringsindustrie in een formulering gebracht waarmee zij ook in 
kleinere teelten toepasbaar zijn. 
5.2.3 Markt voor geur- en smaakstoffen 
De geur- en smaakstoffen worden toegepast in tal van eindprodukten: 
zeep, kosmetica, toiletartikelen, detergenten, alcoholische en niet-alco-
holische dranken, farmaceutische preparaten, tabaksartikelen enzovoort. 
Er heeft een explosieve groei in het aantal smaakstofcomponenten en toe-
passingen plaatsgehad: in dertig jaar is het aantal toegenomen van vier-
honderd tot zesduizend nu. Deze groei is het gevolg van de ontwikkeling 
van geavanceerde analyse-technieken die worden gebruikt bij de ophelde-
ring van de complexe samenstelling van aroma's. 
In de markt van geur- en smaakstoffen is er een ontwikkeling in de 
richting van natuurgetrouw produkties van specifieke smaakstoffen. Daar-
mee komt een vraag naar heel specifieke inhoudstoffen. Dit kan mogelijk-
heden bieden voor specifieke inhoudstoffen uit de hennepplant. 
De industrie voor geur- en smaakstoffen wordt - evenals de andere 
industriesectoren in de specialty-sector - gekenmerkt door een relatief 
hoog aandeel aan R&D-uitgaven: van de meer dan 7 miljard USD aan verkoop 
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werd door de gehele geur- en smaakstoffenindustrie circa 350 miljoen USD 
aan R&D besteed. 
5.3 Markt voor verven en coatings 
Een volledige beschrijving van de markt van verven en coatings is 
gegeven in de interne nota van het LEI-DLO in het kader van het Nationaal 
Olie en Vetten Programma. Echter deze nota is uitsluitend voor betrokke-
nen bij dit programma toegankelijk. 
5.A Markt voor veevoer 
Schroot als bijprodukt bij de oliewinning kan worden gebruik als 
grondstof voor mengvoeders. Op dit moment wordt circa vier miljoen ton 
schroot gebruikt, terwijl in totaal circa vijftien miljoen ton aan grond-
stof naar de veevoerproduktie gaat. De diverse schrootsoorten die al wor-
den toegepast in het mengvoer en waarmee schroot afkomstig van hennepzaad 
zal concurreren zijn: sojaschroot, zonnebloemzaadschroot, kokosschilvers, 
palmpitschilvers, lijnzaadschilvers, katoenzaadschroot, raapzaadschroot, 
grondnootschilvers. 
Mengvoer wordt zodanig samengesteld dat het eindprodukt - de mix aan 
grondstoffen - voldoet aan de eisen die de afnemer stelt. De belangrijk-
ste criteria waarop de grondstoffen worden getoetst zijn: 
[a] energiegehalte; 
[b] eiwitgehalte met daarbij de aminozuursamenstelling 1); 
[c] gehalte aan giftige stoffen: anti-nutriële factoren (anf's); 
[d] verteerbaarheid en 
[e] mineralengehalte, met name stikstof en fosfor. 
Waar het gaat om het gehalte aan anf's: wanneer de grondstof anf's 
bevat is het aandeel op te nemen schroot beperkt of wordt slechts na ver-
werking opgenomen in de grondstofmix. 
Wat betreft de verteerbaarheid scoren de schrootsoorten relatief 
laag. Alleen het (meermagige) rundvee kan deze grondstoffen verteren. 
Varkens en kippen kunnen alleen het schroot van soja-olie en zonnebloem-
olie verteren; andere schrootsoorten komen niet voor in varkens- en kip-
penvoer. 
De samenstelling van de veevoeders is aan grote veranderingen onder-
hevig. Het onderzoek naar de behoefte van de dieren, het onderzoek naar 
de eigenschappen van de mengvoergrondstoffen is volop gaande en levert 
meer gedetailleerde criteria waaraan de grondstoffen moeten voldoen. Dit 
kan leiden tot een verschuiving van de waardering van grondstoffen. De 
invloed van met name de milieu-wetgeving is groot. 
Waar het gaat om het effect van de hervorming van het EG-graanbeleid 
op de samenstelling: deze wordt beperkt geacht. Immers met de prijsverla-
ging van het graan zullen de prijzen van de andere grondstoffen ook da-
len. De andere grondstoffen zijn namelijk vooral bij- en afvalprodukten, 
die een weg moéten vinden en dus tot een zeker niveau meedalen. De ver-
wachting is dan ook dat de samenstelling weinig verandert onder invloed 
van veranderingen van het EG-graanbeleid. Bovendien wanneer het schroot 
van hennep vooral als leverancier van eiwit dient, zijn vooral de ontwik-
kelingen op de soja-markt van betekenis. 
De prijzen van schroot en schilvers voor veevoer schommelen tussen 
ƒ 30,- en ƒ 40,- per honderd kilogram, maar zullen als gevolg van het 
nieuwe EG-landbouwbeleid dalen. 
1) De belangrijkste aminozuren zijn: lysine, methionine, threonine en 
triptophaan; andere aminozuren zijn in bepaalde mengvoeders nodig. 
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CONCLUSIES 
[1] Er is onvoldoende informatie beschikbaar in het hennepproject waar 
het gaat om de inhoudstoffen, de samenstelling, de gehalten van 
laagmoleculaire stoffen. Ook is onvoldoende bekend waar welke in-
houdstoffen aanwezig zijn. De literatuur vermeldt wel resultaten, 
maar de verschillende bronnen hebben betrekking op verschillende 
rastypen, verschillende teeltomstandigheden en verschillende oogst-
tijdstippen waardoor een totaalbeeld moeilijk te verkrijgen is. 
[2] Bovendien is het beeld uit de literatuur onvolledig. Van een aantal 
klassen van inhoudstoffen is een componentsamenstelling niet voor-
handen, terwijl van anderen het gehalte niet bekend is. Vanwege het 
ontbreken van een detaillering naar stofcomponenten en gehalten is 
het alleen mogelijk per stofklasse een zeer globale trend te schet-
sen die in het vervolgmarktonderzoek zal worden uitgediept. 
[3] Er kunnen vijf klassen worden geselecteerd op basis van de specifie-
ke verbondenheid met hennep, de aandacht vanuit onderzoek en de con-
crete toepassing ervan: de cannabinoïden, de alkaloïden, de terpe-
nen, de vetzuren en de eiwitten. Dit wil overigens geenszins impli-
ceren dat ook andere inhoudstoffen met specifieke eigenschappen niet 
interessant kunnen zijn ! ! 
[4] Van de eindeloze reeks aan plante-inhoudstoffen is slechts een be-
perkte kennis van de specifieke eigenschappen, terwijl er voorbeel-
den zijn van inhoudstoffen die weliswaar in een laaggehalte voorko-
men in de plant maar een dermate interessante eigenschap hebben dat 
de industriële impact enorm is. 
[5] De markt van cannabinoïden, alkaloïden en terpenen is die van de 
fijnchemicaliën. Deze markt wordt gekenmerkt door produkten van hoge 
toegevoegde waarde maar een relatief kleine omvang. De introductie 
van een nieuwe grondstof is bovendien een langdurig proces, gepaard 
gaande met veel R&D-inspanning en hoge kosten. 
[6] Cannabinoïden 
De cannabinoïden uit hennep, waarvan de twee belangrijkste heel spe-
cifiek voor hennep, genieten van alle inhoudstoffen de meeste aan-
dacht van de wetenschap en de industrie. Het recente onderzoek waar-
bij van een cannabinoïd-receptor in het varkensbrein is gekarakteri-
seerd en een natuurlijke tegenhanger van THC: anandamide, is geïden-
tificeerd kan het onderzoek naar cannabis-achtige geneesmiddelen 
verder in een stroomversnelling brengen. 
De belangrijkste cannabinoïden zijn CBD en THC, welke dezelfde ei-
genschappen hebben. Alleen heeft THC een psycho-actieve eigenschap, 
dat het belangrijkste struikelblok voor grootschalige toepassingen 
vormt. Derhalve: welk veld van therapeutische toepassing ook voor 
Cannabis bestaat, er is altijd de concurrentie met andere middelen 
die vaak minder neveneffecten hebben. Maar desondanks is de onder-
zoeksinteresse groot. 
Vooralsnog zijn de bestaande cannabinoïd-toepassingen vooral in de 
farmacie: THC en een aantal derivaten zijn nuttige anti-emetics (an-
ti-braakmiddelen); ze zijn mogelijk effectiever dan phenothiazines. 
Het aantal gebeurtenissen waarbij neveneffecten optreden is welis-
waar aanzienlijk maar niet onacceptabel hoog. Bovendien zijn de 
symptomen van de neveneffecten minder belastend dan de onplezierige 
symptomen die het THC preparaat behandelt. Eén van de bekendste toe-
passingen van THC is als anti-braakmiddel bij chemotherapie. Wat be-
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treft de rol bij de behandeling van epilepsy: deze is nog onduide-
lijk. 
[7] Alkaloïden 
De alkaloïden zijn aantrekkelijke chemisch-synthetische objecten en 
worden in de fijnchemie toegepast. Hoewel voor de unieke hennep-al-
kaloïden geen noemenswaardige activiteit is aangetoond en er nog 
geen toepassingen bekend zijn, is de interesse voor de alkaloïden in 
het algemeen reden om aandacht aan deze inhoudstoffen te besteden. 
[81 Terpenen 
Eenzelfde conclusie als voor de alkaloïden, geldt voor de terpenen. 
Ook deze inhoudstoffen zijn aantrekkelijke objecten voor fundamen-
teel chemisch-synthetisch onderzoek, met veel toepassingen als geur-
en/of smaakstof. Voor de terpenen die meer typisch voor hennep zijn, 
zijn echter nog geen (specifieke) toepassingen gevonden. Daarbij 
geldt, evenals bij de alkaloïden, dat de belangstelling van de in-
dustrie voor deze groep van inhoudstoffen in het algemeen reden is 
om deze inhoudstoffen niet uit het oog te verliezen. 
[9] Vetzuren 
De vetzuursamenstelling van hennep is weliswaar uniek, maar kan door 
de industrie langs chemische weg worden geïmiteerd, wanneer er be-
langstelling voor het mengsel zou bestaan. Bovendien bevat hennep 
weinig specifieke vetzuren; de drie belangrijkste vetzuren worden al 
in grote hoeveelheden verhandeld en vermarkt tegen relatief lage 
prijzen. De perspectieven op deze markt worden niet groot geacht. 
Wél zijn er mogelijkheden wanneer de olie interessant wordt voor de 
verfindustrie: echter daartoe moet het gehalte aan linolzuur boven 
tachtig procent van het vetzuurmengsel komen (is nu bijna zestig 
procent) en het nadeel van de aanwezigheid van linoleenzuur en olie-
zuur moet worden weggenomen. 
[10] Eiwitten 
Eenzelfde conclusie als bij de voorgaande groep van inhoudstoffen 
gaat op voor de eiwitten: hennep bevat weinig specifieke aminozuren 
die door de chemische industrie niet langs synthetische weg kan wor-
den gemaakt. 
De eiwitten in het schroot, dat vrijkomt wanneer er voor de olie een 
toepassing is (zie punt [9]), zouden indien ze qua prijs en veevoer-
kwaliteit kunnen concurreren met andere schroot- en schilversoorten 
in de veevoersector kunnen worden afgezet. 
[11] Het hennepprogramma is geconcentreerd op de produktie en verwaarding 
van de vezel. Dit impliceert dat er minder aandacht is voor de win-
ning van het zaad, dat olie bevat en waarvan het resterende schroot 
mogelijk in de veevoersector afgezet kan worden. 
[a] De veredeling gericht op produktie van vezel betekent dat vooral 
de late-rassen de aandacht krijgen, die - uit de aard der zaak -
minder zaad produceren zowel in kwantitatief als in kwalitatief 
opzicht. 
Tabel 6.1 illustreert deze relatie: hierin is de produktie van 
zaad en vezel in relatie tot het zaaitijdstip gegeven, voor de 
Franse situatie. 
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Tabel 6.1 Opbrengst van zaad en vezel bij verschillende tijd-
stippen van zaaien in Frankrijk, in kilogram per hec-
tare 
Tijdstip Zaadopbrengst Vezelopbrengst 
Vroeg 800 8.000 
Laat 500 9.000 
Zeer laat nihil 11.000 
Bron: van der Werf, 1993. 
[b] De oogst vindt zo laat mogelijk plaats, hetgeen betekent dat de 
Produkten natter zijn en de kans op rotting groter, dit aspect 
speelt bijvoorbeeld bij de oogst van de toppen. 
Dit betekent dat de opbrengst van zaad slechts laag is en bovendien 
van mindere kwaliteit; zeker wanneer de vergelijking wordt getrokken 
met andere oliehoudende gewassen. 
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7. AANBEVELINGEN 
[1] Onderzoek naar de samenstelling van de hennepplant: welke inhouds-
toffen In welke gehaltes 1) bevat de hennepplant: een analyse van 
de meest perspectiefvolle stofklassen/inhoudstoffen. 
[2] Daarbij, in relatie met de randvoorwaarden die de vezelproduktie 
stelt, aspecten als: 
[al Hoe is de opbrengst en kwaliteit van zaad in relatie tot de pro-
duktie van het hoofdprodukt "vezel"? 
[bj In welke mate werpt de procesinrichting van de vezelproduktie 
barrières op voor de installering van extractie-eenheden? 
Ie] Waar zijn de procesgrenzen op technische schaal waarbinnen de 
stofgehalten te winnen zijn? 
[d] In hoeverre zijn de inhoudstoffen specifiek voor hennep? 
[e] In welke mate vertonen de inhoudstoffen activiteit? 
[3] Voor het bepalen van de toepassingsmogelijkheden van cannabinoïden, 
alkaloïden en terpenen is de eerste vervolgstap: een inventarisatie 
bij een aantal (Nederlandse) bedrijven in de fijnchemie naar een 
eerste interesse van deze inhoudstoffen: voor welke cannabinoïden, 
alkaloïden en terpenen is er belangstelling? 
[4] Voor het bepalen van de toepassingsmogelijkheden van hennepzaadolie 
is het noodzakelijk eerst te bezien in hoeverre de olie kan voldoen 
aan de eisen: 
[a] gehalte aan linolzuur hoger dan tachtig procent van het vetzuur-
mengsel en 
[b] minimalisatie van de gehalten aan linoleenzuur en oliezuur. 
Pas wanneer er zicht is op het produceren van een olie die aan deze 
voorwaarden voldoet is het onderzoek naar mogelijkheden van het 
vrijkomende schroot in de veevoersector aan te bevelen. 
[5] Voor het bepalen van de toepassingsmogelijkheden van het schroot dat 
vrijkomt bij het persen van de olie, is allereerst de samenstelling 
betreffende: energiegehalte, eiwitgehalte, aanwezigheid van giftige 
stoffen, verteerbaarheid en mineralengehalte, vast te stellen. Dit 
kan bijvoorbeeld door het IWO uitgevoerd worden. Op basis hiervan 
kan hennepschroot worden vergeleken met andere schroot- en schilver-
soorten. Een eerste indruk kan worden verkregen door de samenstel-
ling voor te leggen aan enkele mengvoerindustrieën. 
1) Interessant is daarbij de relatie tussen het gehalte aan THC en an-
dere cannabinoïden: In verband met de drugs-problematiek is in het 
hennepprogramma aandacht besteed aan vooral de inhoudsstof THC. Ech-
ter de biosynthese van THC leert dat er een relatie moet bestaan 
tussen de produktie van THC en andere inhoudsstoffen; mogelijk leidt 
een terugdringen van het THC-gehalte tot een verschuiving binnen de 
samenstelling van de inhoudsstoffen zodanig dat er interessante op-
ties aan het licht komen. Derhalve is het aan te bevelen het analy-
se-onderzoek niet uitsluitend toe te spitsen op THC-gehalte maar ook 
de voorgaande, bij- en nakomende produkten in relatie met het THC-
gehalte te bezien. 
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BIJLAGEN 
A3 
MOLECUULSTRUCTUUR VAN CANNABINOIDEN: 
Cannabigerol-type Rl R2 R3 
I. Cannabigerolzuur 
II. Cannabigerolzuur monômethy1ether 
III. Cannabigerol 
IV. Cannabigerol monômethylether 
V. Cannabigerovarinzuur 
VI. Cannabigerovarin 
COOH 
COOH 
H 
H 
COOH 
H 
C5H11 
C5H11 
C5H11 
C5H11 
C3H7 
C3H7 
H 
CH3 
H 
CH3 
H 
H 
Cannabichromeen Rl R2 
I. Cannabichromeenzuur 
II. Cannabichromeen 
III. Cannabichroomvarinzuur 
IV. Cannabichroomvarin 
COOH 
H 
COOH 
H 
C5H11 
C5H11 
C3H7 
C3H7 
A4 
Cannabinodiol 
I. Cannabinodiol 
II. Cannabinodivarin 
C5H11 
C3H7 
Cannabidiol- type Rl R2 R3 
I. Cannabidiolzuur 
II. Cannabidiol 
III. Cannabidiol monomethylether 
IV. Cannabidiol-C4 
V. Cannabidivarinzuur 
VI. Cannabidivarin 
VII. Cannabidiorcol 
COOH 
H 
H 
H 
COOH 
H 
H 
C5H11 
C5H11 
C5H11 
C4H9 
C3H7 
C3H7 
CH3 
H 
H 
CH3 
H 
H 
H 
H 
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Cannabitriol-type RI R2 
I. (-)-Cannabitriol 
II. (+)-Cannabitriol 
III. (±)-l,2-dihydroxy-delte3(4) 
tetrahydrocannabinol 
IV. (-)-2-ethoxy-l-hydroxy-deltaïc4) 
tetrahydrocannabinol 
V. (±)-l,6-dihydroxy-deltaî(4) 
tetrahydrocannabinol 
VI. Cannabidiolzuur 
tetrahydrocannabitriol ester 
H 
H 
H 
H 
OH 
CBDCOO 
OH 
OH 
OH 
OEt 
H 
H 
-7^ Cs Hu 
deltaU6)-(trans)-Tetrahydocannabinol-type 
I. 
II. 
delta <6)-(trans)-Tetrahydrocannabinolzuur 
delta1(6)-(trans)-Tetrahydrocannabinol 
COOH 
H 
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Cannabinol-type RI R2 R3 
I. Carmabinolzuur 
II. Cannabinol 
III. Cannabinolmethylether 
IV. Cannabinol-C4 
V. Cannabivarin 
VI. Cannabiorcol 
H 
H 
CH3 
H 
H 
H 
COOH 
H 
H 
H 
H 
H 
C5H11 
C5H11 
C5H11 
C4H9 
C3H7 
CH3 
5"11 
Cannabielsoin-type RI R2 
I. Cannabielsoinzuur A 
II. Cannabielsoinzuur B 
III. Cannabielsoin 
COOH 
H 
H 
H 
COOH 
H 
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C5H11 
CSH11 
I. il. 
CcH 5"1 
CcH 5nll 
III. IV. 
Andere Cannabinoïden 
I. Dehydrocannabifuran 
II. Cannabifuran 
III. Cannabichromanon 
IV. Cannabicitran 
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I . I I . 
C M H 
-T-0 ^s"ii 
i n . IV. 
Tetrahydrocannabinolen 
I . ( - ) d e l t a 1 ( 2 ) - ( t r a n s - 3 , 4 ) - t e t r a h y d r o c a n n a b i n o l 
I I . ( - ) d e l t a 1 c 6 ) - ( t r a n s - 3 , 4 ) - t e t rahydrocannabino l 
I I I . ( - ) d e l t a 1 ( 2 > - ( t r a n s - 3 , 4 ) - t e t r a h y d r o c a n n a b i v a r o l 
IV. 7-hydroxy-del ta1 < 2 ) - ( t r a n s - 3 , 4 ) - t e t r a h y d r o c a n n a b i n o l 
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delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabinol-type Rl R2 R3 R4 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabinolzuur A H 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabinol2uur B H 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabinol H 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabinol-C4 H 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabivarinzuur H 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabivarin H 
delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabiorcolzuur H 
VIII. delta1'2'-(trans)-Tetrahydrocannabiorcol 
I. 
II. 
III. 
IV. 
V. 
VI. 
VII. 
COOH 
H 
H 
COOH 
of H 
H 
H 
COOH 
of H 
H 
C5H11 
C5H11 
C5H11 
C4H9 
C3H7 
C3H7 
CH3 
CH3 
H 
COOH 
H 
H of 
COOH 
H 
H 
H of 
COOH 
H 
Cannabicyclol- type Rl R2 
I. Cannabicyclolzuur 
II. Cannabicyclol 
III. Cannabicvclovarin 
COOH 
H 
H 
C5H11 
C5H11 
C3H7 
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